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) Substltulerte 3-(N-Heterocyclyl>-2,6-dlamlnopyrldlne una 
Verwendung ala Arznelmlttel 



0 Verbindungen der allgemelnen Formal 



I 4 



CCH-> n 



worin die Reste Ri und Rj glelcti oder verschleden sind und "t^^l^^^^t 
Roste Rj und Ri gleich oder verschleden sind und Wasserstoff, C-Ct-Aikyl. Hydroxy. C -fc-Alkoxy. Or 
SS-X. Halogen Oder C-CAiksncy. bedeuten, x *^J^^«gi™ 
darstelft und * Wesserstoff. C-fc-Alkyl. Ca-*:Alkanoyl Oder Benzoyl 1st. m und " W***™™^. f 
Sra annenmen kSnnen und der Phenylrest A unsubstitui* ^^f^'^ 0 '^,^ 
Trifluormethyl, C,-C,-Cyctoalkyl. Hydroxy. C-C-Alkoxy, Ca^-^anoyl^y. 
C^-alkylamino. C-Cs-Alkanoylamino, CN. Carboxy. C,-C»-Alkoxycarbonyl. Phenyl C^-AWphenyl 
SeTrSeth .phenyl subvert 1st. deren Pyridin-N^lde und deren Seize. 
Verfahren zu deren Horstellung und Arzneimlttel. die solche Verbindungen als Wirkstoffe enthalten. 
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3^N4ieterocy<Hyl)-2^J!am!iwpyr)dlno und -N-oxlde, Ihre Herstollung und Vemendung 
alsAranelmlttel 

Ourch die belglschen Patents 898 384 und 764 362 sind Verblndungen der folgenden Formel bekannt 

In dieser Formal bedeuten elner Oder mehrere der Reste R, bis R» Aminogruppen, ^ «y«f cder 
durch niedrlgmolekularo Reste alkyllert sein konnen, wobel dlejenlgen der Reste R, bis FU. die kelne 
■ Aminoaruppen darstellen Wasseratoff- Oder Halogenatome, rfedrigmotekutere Alkyl-, Trtfluormethyh Cyan-, 
RhoS-. Mercapto-, niedrigmolekulare Alkylthlo-. Acylthlo-, Hydroxy-. Methylendloxy-. nledrlgmolekulare 
Atkoxy-. Acyloxy. Nftro-, Carboxy-, Carbalkoxy- Oder Garbamoylgruppen bedeuten. Rs eln Wasseretoflatom 
odein^Seet. Rs eln Waeeeretoffatom. e.ne niedrigmolekulare Alkyh odor ^'^SSSL^Si 
eln SUctetoffatom oder die CH-Gruppe daraMt und wobel die Acylreste slch woj der dm 

20 KohlensBurehaJbmqrphoIld, von KohlensSuremonoestem, von vorzugsweise substltuierten Benzoesauren 
und Pyridlncartwusiiuren oder von gesSttigten oder ungaslttlgten, gegebenenfalls durch elnen Morphotino- 
restsutofrtulertennledrigmote^^ u .. 

FOr diese Verblndungen wlrd elne antiphloglstfcche und analgetische Wirksamkett angegeben, wobe. es 
slch bei der anatgetlschen Wirkung um elne speziflsch zentralanalgetlsche Wlrkung handelt, das helflt elne 

25 wirkung auf die NeivenzellendesROckenmarksund/^^^ 

Die Erfindung betrtfft neue Triamlno-Pyridine mlt elnem heterocycllschen Rest In 3-Stellung gemSB der 
Formel I. Olese Verblndungen haben verbesserte Sgenschaften. 

Oie erflndungsgemaflen Verblndungen sind pharmakologlsch wlrksam. Die erflndungsgemaflen verwn- 
dungen besltzen elne ausgeprflgte antikonvutelve und anttepitepUsche Wlrkung. 

30 Von besonderem Vortell 1st dabei die hohe therapeutische Brelte. wobel Insbesondere Neberiwtrkungen (wie 
zum Beisplel Sedlerung, Ataxie, alkonorverstarkende Wlrkung) in den antikonvulsiv-, antieplleptisch- und 
periphar analgetisch wlrksamen Dosen Suflerst gering sind. _ 
Enige Verblndungen besltzen darilber hlnaus noch elne spezlflsche perlpher analgetische Wlrkung 
(Wlrkung aut das pertphere Nervensystem) sowle elne anflphloglstische Wirkung. . |t . 

38 Der Erfindung llegt also die Aufgabe zugrunde. Verblndungen mlt gOnstigen pharmakologlscnen 
Bgenschaften zur VerfOgung zu stellen. die betepletewelse als antikonvulsiv wlrkende Arznelmittel verwert- 
bar sind. 

Die folgenden Erlfiuterungen stallen bevorzugte AuWhrungen dan 

Die in der Formel I vorkommenden Alkylgruppen. Alkoxygruppen Oder f™^?^™?*™** 
40 oder verzwelgt seln. Dasselbe gilt auch fur Alkyl- und Alkoxygruppen. alls dlese Bj^fteil anderer 
zusammengesetzter Qruppen sind (zum Beisplel in Form einer oder J^^mC 
Alkanovlamlnooruppe Alkanoyloxygruppe. Aikoxycarbonylgruppe und ahnllchen Qruppen). Bel den riaio- 
genatomen handelt es slch um Chlor. Brom oder Ruor. insbesondere Chlor und Fluor. Die Alkyl- und 
' Alkoxygruppen ale solche oder als Bestandtett von anderen zusammenge Qru W«" JZEZl 
48 insbesondere aus 1-4 C-Atomen. vorzugsweise 1 Oder 2 C-Atomen. Alkanoylgruppen. Alkanoyloxygruppen 
Oder Aikanoylamlnogruppen bestehen Insbesondere aus 2-4, vorzugsweise 2-3 C-Atomen. 

Die Cs-Cr-Cycloalkylgruppe besteht insbesondefe aus S bis 6 C-Atomen. 
X bedeutet vorzugsweise Sauerstoff oder die Qruppe -NR 5 . . . . . n Y - nn _, nff diB 

Besonders gOnstige Bgenschaften weisen solche Verblndungen der Formel I aut, worin X Sauerst^ die 
50 Reste Ri. Rz, f^und R* Wasserstoff und m die Zahl 1 1st. n 1 oder 2 1st und der Phenylrlng A 
vSgsvJel^ elnen der angegebenen Substttuenten errthalt, wcbel eln solcher ^j^SSTll 
Halogenatom (belsplelswelse Ruor. Chlor) oder die Trffluormethyigruppe 1st Falte der 
SuteLenten 3ft, beflndet slch dieser vorzugsweise In 4-Stallung. Substitution In 2-und/oder 3-SteRung 
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M Jedoch ebenfeUa m3g0oh. Der Pairing A J^al»r a^h 2, 3. 4 Oder 5 der angegebenen 
ttSEm enthrften. wobel diese gleich Oder ^f^JJ"^ 



, n M(n 

AlKylpnenylrest suosmuien iw. w v ' 7 ' ri pv—g, , „« verblndungen der Formel II wlrd In 
Dae Verfehrenjur >*«""B™ ^.^^J^^ STmpLuren zwischen 0 und 
elnem UJsungs- oder Oleperglermlttel oder ° „ °^JmZ mndet wlrd kommmt vorzugsweise ein 
220- C durchgefuhrl Falls obi LSsunga; f^S^BM^J^S^ SO' 0 In Frage. 
Temperaturberelch zwlschen 0 und 100 C. "^^^.l^ii^Se Xscnen 150 und 220* C. 
Ohne LBsungsmlttel erfolgt die ReaWon in der Schmetoe belsplelswelse zwlscnen iso 

vorzugswelse 180.190* Q. 8 »gemetnen bei Temperaturen zwischen 20 und 70* C. 

jst.* !vrs te v r 1 ; r: =en « — * und « 



BBSS* 



vC^^^Auegangeaubetanz ,. In Form Ihres Safcea ml. elner anorganfecben Slure (zum 



I* 

R W M0 2 



<■>■ 

51 Druckachrlften «r die ReduWon der 3-atandigen Nitrogruppe elnee Pyridlnringea angegeben 
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ist) und die so erhaltene Verbindung III mlt der 3-st8ndlgen Amlnogruppe zum Belspiel tnlt elner 
Verbindung der Formel 
Hal'-CO-Xptek-HaF W 

^^Z^^^^^ ™> Hal' und HaP glelch Oder vercchleden slnd und 
Chlor, Brom oder Jod bedeuten, In hlerfOr Oblfcher Weiss umsetzt 

Anstelle der VerWndungen IV und V Wnnen audi errtsprechende Iquivalente VerWrdungen i veiwenoet 
werden, die geelgnet slnd eln Wasserstoffetom der durch die Reduktlon erhatenen a^tfindlgen Ajninw 
pe durch die Acjlgruppe ^OOWVY zu ersetzen. ZwMm ertofgt die ^{^MMP 
Amlnogruppe sotort Im Anschlufl an die Reduktion der NHrogruppe In der Wer vortlegenden ReaWionsn^ 
SuToiS* Umsetzung kann zum Belspiel bel Tempemturen zwtechen - 10 und 100 C vorzugswelse 0 

Ate SuspeSlroder LSsungsmrttel kommen fOr diese Umsetzung zum Belspiel In Frage: Qesatttgte 
XyS und cycUsche Ether (DIoxan. Tetrahydrofuran, nledere DIalkylether wie Diethylether, CTs^ropy- 
SS7L. w«e EthU Iscpropanol. Butanol, nledere ^^^^^^ 
ylketon). nledere allphatische Kohtenwasserstoffe Oder Hatogenkohlenwasserstoffe (Methylenchtorld. Chloro- 
STijmSSU aromatische Kohlenwasserstoffe (Benzol, Toluol, Xylol), nledere Diaikylamide von 
niSrerfgeSigten aWhen Carbonsluren pimethyiformarnld. Dlmetoyla^ld), Tetremethylharn- 
*off. rHtetrylpyrrolidon, 

im allgemelnen werden die Reaktlonskomponenten in molaren Mengen umgesetzt^benenfaHs 
kann es Jedoch zweckmSfllg seln. sine Realrtlonskomponerrte In leichtem OberschuB etnzusfltzen. Qegebe- 
nenfalls kann die Umsetzung auch In Gegenwert von baslschen teztehungsweise !f^ K W "Sil Sa 
wie Alkallcarbonaten (Pottasche. Soda). Alkalihydrogencarbonaten, Alkallaceteten AMydm^den. tertS- 
ran Aminen (beisplelsweise Trlethylamin) oder baslschen tonenaustauschem dur ^oel01M werden 
Letzteres gilt Insbesondere. wenn HatogenarwIsensSureester-Donvate elngeseW ^ ^J B !T n 
kann Jedoch auch ohne basischea Kondensationsmlttel bszleh ungswdse i ^ n ^"^^2 
indem die Verbindung II ate Saureflnger dient und somit das HCI-Salz der gewOnschten Verbindung 



' Falls die Ausgangsstoffe der Formel III nlcht bekannt slnd, Winnen solche Ausgangsstoffe belsplelswel- 
se durch Umsetzung von 3-NKropyridinen der Formel 



R3 Tif 02 



nit Aminen der Formel 



^7^<CHR,VNH 2 

mit oder ohne LOsungsmlttel bel Temperaturen zwischen 0 bis 200' C_ OBQebenenfalte > m ^"^f "!« 
zusatzlichen SalzsiCakzeptors analog der In den befclschen «ch*ten 698 384 7W38Z ode rTM 
139 beschrlebeneri Welse Oder gemSB der deutschen Patentschrift 1 795 797 ^erhalten wtrfen. We zuvor 
erwShnten S-Nitropyridine konnen zum Beiapiel aus den en*prechenden W™ 10 ™™™ I IT 
Resten R, und R.) durch hlerfOr Ubilche Nttrterung und anschlleflender Aminolyse mlt Aminen Ra-NH, - 
(Ersatz des CI In 2-Stellung) erhalten werden. ■ _ ... on . , 

Die eingesetzten 2.9-Dlchloropyrldine kBnnen belsplelsweise durch Behandeln von Pyrldinen der 
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Syntheses', John Wiley and Sons, Inc. New York. 1967. Vol. 1. SeKen 1303-4 . und iVol. *Seite<m^ 

oZ^ppenln den Verblndungen der Formal I ^^^^jj^^^ 
Oiese eorvolySSe Abepaltung erfolgt beispielswelse durch Ve ^f -J^"^.^^^ 
basischer Substanzen (Pottescne, Soda, wissrlge AJkaflWsungen, alkohollsche AlkalllSsungen. NHs) bel 
a Temperaturen zwlschen 10 und 150* C. insbesondere 20-100 Q. 

Ate LSsungS" beziehungswelse Suspenstonsmittel kommen WerfOr beispielswelse In Betracht Wasser. 
niedere allpnaBscne Aikohole. cycllsche After wie Oioxan Oder Tetrahydrofuran, anphafische After. Dime- 
•thytformamld und so welter sowie (vtechungen dleser Mrttel. tM „ hoUnid^ h 

Die Obertuhrung von Verblndungen der Formel l In die PyridlrhN-oxlde ^" 
«, Ldeungsmltteln wie nlederen Alkoholen (Methanol, Eftanol). i <*Jw*™,°J* !^^J?^SSn 
stoflen Benzol. Toluol. Aceton. verdOnnter Esstgeaure. Esslgsaureathylester Oder nlederen allpfcrtischen 
^Si Z Sel Acetanhydrtd) mlt Wesserstofrperoxld. elner UWtohen allphatischen Oder 
aromatfechen Persaure (Peressigsaure, BenzopersSure, rrKJhtorbanzopertfure) Oder 
tutionsprodukten des Wasserstoffperoxlds wie AlkaJIperoxIden Oder Aikylperoxlden (rum Belsplel tert- 
i S Butylperoxld) bel Temperaturen zwlschen 0 und 160' C. vorzugswelse 0 bia 100 C. ^f^j^^.. 
tSTreln erhaltenen Verblndungen der allgern. Formel I llegen als Basen vor und kfinnen gegebenenfalla 
durch Umsetzung mil SSuren In therapeutist* verwendbare Sabe Uberfflhrt werden^ 

Ala sotohe sauren aelen beispielswelse genannt Halogenwasserstofisauren. ^ w ^ u ^ n ^!P. h ^ 
afluren. Salpeteraaure, Perchlorsaure, organlache Mono-. Dl- oder T^nsBu™ der 
*, ancycllschenVaromatiachen oder heterocycllachen Relhe sowie S" 1 ^"^ ^^^ 
Amelsert-. Esslg-. Propion-. Bernstein-. QlykoK Milch-. ApfeK Wein-. Zltronen., Ascorbln-. Maleln-. Furrier-. 
Hydroxymaleln-. Qlucon- oder Brenztraubenaaure; _. anBiiHhf . 
Phenylesslg-. Benzoe-. p-Amlnoaallcylsaure. Embonsaure. J^"^- 
HydroVethansulfon-, Ethylensulfonsaure; Halogenbenzolsulfon-, Toludsulfon-, NaplrthaBnsulfonsaure Oder 
25 Surfanilsaure oder auch 8-Chlor-theophyllln. 

Die emndungsgemauen Verblndungen zeigen zum Belsplel Im Ntodmalen Sektroschock-Test eine gute 

SsSwetee^rd'oli obengenannter Versuchsmethode bel elner Dosls von 58 rr^Korpergewlcht Maus 
elneairtiepllepfls<^Wirkungbel50%derTlereerhalten. . ..^ 

30 Die nledrigste. bereits wirksame Dosls in dem obenangegebenen Tierversuch 1st beispielswelse 
20 mg/kg oral 

5 m A^ailgwnelne* Doslsberelch fQr die Wirkung (Tierversuch wie oben) kommt beispielswelse in Frage: 
20-100 mg/kg oral, Insbesondere 40 - 80 mg/kg Maus 
95 5-25 mg/kg intravend*. insbesondere 

10 "£ "St&tung der erfindungsgemaflen Verblndungen 1st mlt der ^JZlTZ 
Arzneimlttelwirkstoffs Phenytoln beziehungswelse Carbamazepin vergletohbar. Die erflndungsgemaoen ver- 
blndunoen besitzen hingegen zum Belsplel eine grSflere therapeutische Brerte. 
„ iXKSr dtedle erfindungsgemaflen Verblndungen in BMtt ^^2** „ 
Die pharmazeutischen Zubereitungen enthalten Im ailgemelnen zwlschen 20 bis 200 vorzugswelse SO 

bis 100 mg der erflndunrjsgemaBen aWWen Komponente(n). _ -,„..,,-„ 

Die Verabrelchung tenn beispielswelse In Form von Tabtetten. Kapsein. Plllen. Dregees, ^Pfchen. 
Salben Puder. StSubepurver. Aerosolen oder 

48 Anwendungsformen kommen zum Belspiel In Frage: Olige oder alkoholteche be ^fS 
Losungen sowie Suspensions und Emulsfonen. Bevorzugte Ansendungsformen sind 

- ~ d 100 mg oder LSsungen. die zwlschen 1.5 bis 6 Gewicmsprozent an akover Substanz 



^Broeldoslsider erfindungsgemaflen aktlven Komponenten kann beispielswelse llegen 

a) bet oralen Anrzneitermen zwlschen 20 und 400 mg, vorzugswelse 100 mg K nii ^ mn 

b) bel parenteralen Arzneiformen (zum Beispiel Intraven6s, intramuskular) zw.schen 5 und 40 mg, 

^^cTS 9 ArznSformen zur rektalen Appfikaton zwlschen 20 und 400 mg. vorzugswelse 100 mg 
-Diese Dosen sind Jewells bezogen auf die frele Base- ..„_„. 

Beisplelweise kSnnen 3 mal tagllch 1 bis 2 Tabkrtten mit einem Qehalt von 50 bia 100 mg w.*samer 
Substanz oder zum Beispiel bel Intravenoser mjektlon 1 bis 2 mal taglich eine Ampul le von 2 bis 5 ml tote* 
mR 10 bis 20 mg Substanz empfohlen warden. Bel orator Verabrefchung ist die , minimale tSgkche Dosls 
beispielswelse 150; die maxlmale tagOche Dosls bel oraler Verabrelchung soli nicht OberdOO llegen. 
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FOr die Behandlung von Hunden und Katzen flegt die orate Bnwldosls Im f^™'™ 
ungeHhr * 4* Korporgewtcht; dte parenterate Deals ungefahr zwfechen 2 und 10 mg/kfl 

^r^Toxatat dor emndongsgem^n Verblndungenan ^,^f^^el^S 
nwte; M Xie nach Milter und Talnten Proc. Soc. Exper. BU. a. Mad. g(1944 261) I e# belaplelawelae 
SXer Appllkatton wischen 1000 und 1500 mg/kg (bazieKyrtgsY^o^b 120) mgjk* 

oTtaSmMel konnen In der HumanmedWn. der Veterinlrmedteln sowte In der Landwirt 
oder Im Gemlach mlt anderen pharmakologlsch aktiven Stoffen verwendet warden. 




Ene Suspension von 50 g (0.12 Mol) 2-Am!nc-H<24jromefooxy)*a^ylamto 
n^SilSSSiS^ 20O m. Methanol wfrd zu 250 ml 10 % *™™^™^™%™T* 
unS dte Mlachung Inageaamt 24 Slunden bel Raumtemperatur unter 
30 Ablaul von 12 Stunden nochmala 100 ml 10 %!ges ethanolischea Ammonlak 

Me Verblndung wlrd abgesaugt, mlt elsgekOhttem teopropanol gewaachen und im Vakuum bei 

Raumtemperatur getrocknet 

F.:176*C 

Vakuum bei Raumtemperatur. 
F.:220*C 

46 Ausbeute: 23.4 g (97% der Theorie) 

*" Seve^endeUsgangasubatanzwIrdbe^ 

Magrteslumsulfat (waaaerfrel) In 215 ml Dloxan suspendlert und bel 5 bar und 80C MStn*J nydnea 
S i auf ffi-C aaugt das Raney-Nlckel und Magnealumsultat eb "^'"f.J.nnSr (2- 

- Sr^eLlre.2^o3;ie S ter. Da, nach «n£hr 1 SJ^SSES 
bromeltoxyH^onyl^^ etegekomtem «o- 

propanol und mlt Ether gewaachen und Im Vakuum be. Raumtemperatur getrocknet 
F.des Hydrochloride: 218' C. 

« ^SSTAm 1 warden aus den entsprechenden Ausgangsatoften II dte In Tabelte 1 aufgefOhrten 
Verblndungen der folgenden Formel hargestellt 



7 
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10 ta Verblnduno nemSfl BeispieJ 1 (Hydrochlorld) werden in einer WlFtelschJcht-Sprflhgranulaltonsap. 
paratur mlt elner UJsung bus 0.Z5 kg Gelatine In 2,25 kg Wasser In .bekannter Welse 8»«tatNKh 
Zumischen von 0,80 kg Malssfirte. 0,1 kg Megneslumstearat und 0,05 kg hochdlapereem Sllldumdloxld 
wlrd die Mischung In elner FOIImenge von Jewells 112 mg In Hartgelaiinekapseln der Gr8fle 3 gefOHt 

Bne Kapsel enMIt 100 mg Wlrksubstanz, 

Supposltorien mlt 150 mg Wlrkstoff 

1,5 kg Verblndung gemSB Belsplel 1 (Hydrochlorld) werden In 19 kg geschrrolzenem rtartfetr 
— *. Homogenlslerung wlrd die Suspension In OMcher Welse In Hohkellen von 2,3 ml 



'^HartfetTtet emG^rn'iwh von Mono-, r> und Trt-glycertden der gesSttigten FettsSuren von CorfegO, 
bis CigHsiOj. 

En Supposltorium vom Qewlcht 2,05 g enthait 150 mg VS 



1. Verblndungen der allgemelnen Formel 



worln die Rests R, und Rj glelch oder verschleden slnd und Wasserstoff Oder Ct-Cs-Alkyl bedeuten. die 
Reste Rg und R» glelch Oder verschleden slnd und Wasserstoff. CrCt-Alkyt, Hydroxy. Crft-Alkoxy. Ca- 
Cg-Alkanoyloxy. Halogen oder C-Cg-Alkanoyl bedeuten, X 8auerstoff. Schwefel oder die Gruppe -NRs 
darstellt und Rs Wasserstoff. C,-Cs-Alkyl, fc-Cj-Alkanoyl Oder Benzoyl 1st, m und n Jewells die Zahtenl, 2 
38 Oder 3 annehmen kannen und der Phenylrest A unsubstltulert 1st oder durch Halogen, NhTO. Ci-Cg-Aiky . 
Trifluormethyl. Cg-Cr-Cycloafkyl, Hydroxy, C-Cg-Alkoxy. ^-Cg-Alkanoyloxy, Amino, C;^-AWamlr>o, 01- 
C-Cs-alkylamino, fc-Cg-Alkanoylamino, CN. Carboxy, CrC-Alkoxycarbonyl, Phenyl. CrCg-Alkylphenyl 
oder Trtffuormethylphenyl substituiert 1st, deren Pyridta-N-oxide und deren physlologlsch vertrBgllche Seize. 
2. Verfahren zur Herstellung von Verblndungen der allgemeinen Formel 



WW 



60 worln die Reste R, und Ra gleich oder verschleden slnd und Wasserstoff oder C-Cs-Alkyl bedeuten, die 
Reste Rg und FU glelch oder verschleden slnd und Wasserstoff, C.-CVAIkyl, Hydroxy, CrCs-Alkoxy. Or 
Cg-Alkanoyloxy, Halogen oder Cg-Ct-Alkanoyl bedeuten, X Sauerstoff. Schwefel oder die ^Gruppe -NRs 
darstellt und Rs Wasserstoff. C-Cg-Alkyl, Ca-Cs-Alkanoyl oder Benzoyl 1st, m und n Jewel ^ *• Z 
Oder 3 annehmen kSnnen und der Phenylrest A unsubstltulert 1st oder durch Halogen. Nitro. C-Cs-Aikyl. 

65 Trifluormethyl. Cg-C-Cycloalkyl, Hydroxy. C-C-Alkoxy, Cg-Cg-Alkanoyloxy. Amino. C»-^ jlkylamino. » 
C-Cs-alkylamino, Ca-Cg-Alkanoylamlno. CN, Carboxy, C.^-Alkoxycarbonyl, Phenyl, C^-A^pheny^ 
oder Trifluormethylphenyl substituiert 1st. deren Pyridln^oxlden und deren physlologlsch vertragllchen 



10 
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Salzen, dadurch gekennzeichnat, dafl man elne Verblndung dei 



Rjl^/MH-CO^-CCMj)^^ II 
^^<CHR 1 > r -MH--^ N ]LNHR 2 

wortn r, r 5 p. fu x und n die angegebenen Bedautungen haben und Y elne durch elne starke 
S^MM o^sS Saure veSrte Hydroxygruppe bedeufct. unter Abapaftung von IJT eye* 
aSrtT gagabanantells vorhandene freie Hydroxygruppen unoYodar Aminogruppan ^art undtoder w 
entsprechenden Pyrldin-N-oxId oxydlert und die erhaitenen Verbindungan gegabenanfaJb In ihra Saba 



3. Verbindungan der Formel I zur Anwandung als tnerapeutische VVIrkatofte. 

4. Arznelmfttal, arrthaJtand elne Verblndung der allgemeinen Formel I neban OWichan Trflger- und/odar 
VerdOnndunga- bezleriungavfalae Wlfaatoffen. 

5. Verfahren zur Heratellung elnea Arznalmlttela. 

TSFESS?* aifcemeinen Forme, . mK gebrfiuchflchen p^azaujachen Tr^n 
und/odar VardOnnungamlttaln beziehungsweisa sonatlgen Hllfsstoffen zu pharmazc--^- 
verarboitet bezlehungswalae in elne therapairtlsch anwendbare Form gebracht wird. 
8. Verwendung von Verbindungan der aJIgemelnen Formel I zur Heratenung von 
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J)?. - Al - 3 337 593 
(DEGUSSA) 

* Anspruch 1 * 

wn - A2 - 87/01 706 
(UPJOHN) • 

* Anspruch 28 • 

BP - Al - 0 263 213 
(UPJOHN) 

* Preparation A1-A50 * 
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